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Abstrakt  
Kræft er en sygdom, der er kompliceret at behandle, da den kan mutere og sprede sig 
ukontrolleret.   Immunsystemet er vores forsvar mod skadelige mikroorganismer, der trænger 
ind i kroppen. Vi bekæmper normalt disse gennem vores medfødte og adaptive immunsystem, 
men denne bekæmpelse kan pga. kræftcellens forsvarsmekanismer, som regel ikke nedbryde 
kræften. Kemoterapi er en af de mest anvendte behandlingsformer indenfor kræft i dag. Det er 
en effektiv behandling, men der er mange bivirkninger, der følger med de kemoterapeutiske 
stoffer, da disse både rammer kroppens syge og raske væv. Som alternativ har vi valgt at 
kigge på en forholdsvis ny metode, immunterapi. Ved immunterapi stimuleres kroppens 
immunsystem til selv at bekæmpe kræftcellerne. Vi har gennem litteraturstudie undersøgt om 
man ved at bruge immunterapi i stedet for kemoterapi, vil få færre bivirkninger. Vi har 
vurderet at immunterapi ikke er lige så effektiv som kemoterapi, men da der er færre alvorlige 
bivirkninger, kan en videreudvikling føre til en bedre behandling i fremtiden.  
Abstract 
Cancer is a complicated disease to treat, because of its ability to mutate and spread 
uncontrollably. The immune system is our defense against harmful microbes that intrude our 
body. Normally we fight these through our innate and adaptive immune system. Because of 
all the defense mechanisms in the cancer cell, the immune system cannot combat the cancer. 
Chemotherapy is one of the most popular treatments used to fight cancer. It is an effective 
treatment, but a lot of side effect follows, from the chemotherapeutic drugs, which affect the 
sick cells a well as the healthy cells.  
 As an alternative to chemotherapy, we have examined a new type of cancer treatment called 
immunotherapy. This treatment is used to activate the immune system and make it fight the 
cancer. We have, through intensive literature studies, examined if it is possible to get fewer 
side effects by using immunotherapy instead of chemotherapy. We have concluded that 
immunotherapy is less effective than chemotherapy, but because there are fewer severe side 
effects, further development can lead to a better treatment in the future. 
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Indledning 
Kræft er en sygdom, der stammer fra mutationer i kroppens celler, der forårsager en uhæmmet 
cellereplikation uden, at cellerne begår apoptose, der er programmeret celledød. Det 
forårsager en lang række vidt forskellige symptomer, og var årsagen til 13% af alle 
sygdomsrelaterede dødsfald verden over i 2004. (World Health Organization, 2009) 
Kræftmutationer forekommer i DNA strengene i cellerne. Det forårsager at funktionen af 
cellen skades, og den er ubrugelig for kroppen. Da mutationerne forekommer i DNA'et, kan 
nogle folk være mere disponeret for kræft end andre, da disponeringen kan nedarves gennem 
flere generationer. Kræft er en af de sygdomme, der forskes mest i verden over, da det er en af 
de mest alvorlige sygdomme, og forårsager mange dødsfald. I dag bruges der hovedsagligt 
kemoterapi, stråling og kirurgi til behandling af kræft. Vi har valgt at arbejde med 
kræftbehandling i form af kemoterapi og immunterapi. Med emnet bliver der mulighed for at 
beskæftige sig med nyere forskning, og det giver os mulighed for at give en vurdering af 
forskellige medicinske behandlinger. Da kræft berører mange mennesker i alle samfundslag, 
og der endnu ikke er garanteret overlevelse efter behandling, mener vi det er vigtigt, at der er 
fokus på behandlingsmetoder samt bivirkninger.  
I vores arbejde med de to kræftbehandlingsformer, har vi undersøgt den biologiske og 
medicinske del ved hjælp af naturvidenskabelige artikler. Gennem vores litteraturstudie har vi 
fået indblik i de bivirkninger, der er ved de to behandlingsformer, disse har vi tænkt at 
diskutere og give en vurdering af. 
Vi har opdelt vores rapport i seks hovedkapitler: cellens opbygning og cellecyklus, kræft, 
kemoterapi, immunologi, faser for godkendelse og immunterapi. Disse seks kapitler er vigtige 
for at opnå den fornødne grundviden til forståelsen af kemoterapi- og 
immunterapibehandlinger. Vi vil i denne rapport på baggrund af opsamlet information, 
analysere behandlingsformerne kemoterapi og immunterapi, med størst vægt på sidstnævnte.  
Analysen kommer til at ligge vægt på antallet af bivirkninger og hvor alvorlige de er i forhold 
til hinanden.   
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Semesterbinding 
Ifølge semesterbindingen skal vi igennem arbejdet med projektet få erfaring med 
naturvidenskab i praktiske og samfundsmæssige sammenhænge. 
Vores emne dækker sig ind under denne semesterbinding, da det tager udgangspunkt i et 
samfundsmæssigt problem, nemlig kræft. I vores rapport undersøger vi kemoterapi og 
immunterapi, for at finde ud af om man kan få færre bivirkninger ved immunterapibehandling 
sammenlignet med den traditionelle kemoterapi. Det vil sige, at vi beskriver praktiske 
naturvidenskabelige metoder, som bruges den dag i dag. Vi får derfor også erfaring med 
naturvidenskab som et redskab i teoretiske og samfundsmæssige sammenhænge. Vores 
projekt er et litteraturstudie hvor igennem vi får erfaring med naturvidenskabelig litteratur.  
 
Problemformulering 
Kan man ved at bruge immunterapi formindske bivirkningerne hos kræftpatienter, i forhold til 
behandlingen med kemoterapi?           
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Figur 1, viser en skitse af cellens opbygning.  
Kilde: (Mitchelmore, 2009b)  
 
Cellens opbygning og cellecyklus 
Cellen er den mindste levende enhed i en organisme, og den er byggestenen til alt liv. Cellen 
er i stand til at optage organiske stoffer, som den kan nedbryde, og derved danne energi. 
Omvendt kan cellen også danne komplicerede organiske stoffer under forbrug af energi. Ved 
disse processer, der er cellens stofskifte, gør cellen brug af enzymer og proteiner, som ofte 
befinder sig i cellens organeller. Organeller kan betegnes som cellens egne små organer.  
På figur 1, ses en skitse af den eukaryote celles opbygning. Mitokondrier og cellekernen er 
eksempler på organeller. Som det ses på figuren er cellen opbygget af mange forskellige dele, 
der hver har en vigtig funktion. F.eks. spiller cytoskelettet en vigtig rolle for at opretholdelsen 
af cellens ydre form. (Rasmussen & Sloth, 2005) 
Cellen er omgivet af en plasmamembran, der adskiller cellen fra dens omgivelser. 
Plasmamembranen består af et dobbelt lipidlag, der er uigennemtrængeligt for visse 
molekyler og udgør derfor en effektiv barriere mod omgivelserne. Proteinerne i 
plasmamembranen har bl.a. ansvaret for at transportere vandopløselige molekyler ind og ud af 
cellen, og kan 
virke som recep-
torer for intercel-
lulære signalstof-
fer, der sender 
signaler på kort 
afstand mellem 
cellerne. Inde i 
cellekernen 
findes det meste 
af cellens gene-
tiske materiale, 
DNA’et. 
Cellekernen virker som cellens 
kontrolcenter, og det er i kernen at 
DNA-syntesen finder sted.  
(Urry, 2008a) 
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På figur 2, ses cellecyklus.  
Kilde: (Andersen, O. 2009) 
 
Den menneskelige krop er opbygget af celler. Fra ægget bliver befrugtet foregår en formation 
af celler, som senere danner kroppen. Ved formering gennemgår cellerne en cellecyklus. 
Cellecyklussen kan deles op i 3 faser. Den første fase kaldes G0, og er hvor cellen venter på at 
påbegynde celledelingen. Den anden fase er en klargøring til celledelingen, hvor cellens 
indhold bliver kopieret, og cellen vokser og gøres klar til celledeling. Denne fase består af 3 
underfaser G1, S og G2. Under anden fase er der to kontrolpunkter, der kontroller at cellens 
klargørelse er gået som den skal, og hvis ikke vil cellen prøve at reparere sig selv eller begå 
apoptose. De to kontrolpunkter ligger i slutningen af G1 og G2
 
. 
Det næste skridt er selve celledelingen, også kaldet mitosen eller M-fasen. Her opdeles 
cellens indhold i to, og her er der igen et kontrolpunkt, som kontrollerer at alt er som det skal 
være, før cellens cytoplasma deles, og den ene celle bliver til to, se figur 2. (Urry, 2008c) 
Kræftceller ligner 
almindelige celler, men 
kendetegnes ved, at de 
fungerer selvstændigt. 
Visse funktioner i 
cellen virker ikke, 
f.eks. funktionen der 
styrer celledeling. Dette 
med-virker at kræft-
cellen udvikler sig til 
en svulst. Kræftceller 
kan i modsætning til 
normale celler danne nye cellekolonier i andre organer. 
(Pedersen, 2001a) Hvilke stadier cellen skal undergå for at 
blive en kræftcelle, bliver forklaret i afsnittede om  
kræft.  
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Kræft 
Kræft kommer fra det latinske ord krebs, der er den medicinske betegnelse for sygdomme. 
Kræft opstår ved, at der sker en mutation i genmaterialet i cellen, således at cellens karakter 
ændres. Cellen ændres på en sådan måde, at den begynder ukontrolleret at dele sig. I en 
normal celle, vil den, så snart der sker en fejl, begå apoptose, men i en kræftcelle fortsætter 
delingen uhæmmet. Cellen bliver mere udifferentieret, det vil sige den mister sit formål og sin 
funktion, og væksten hæmmes ikke af de normale faktorer. 
Mutationer finder sted på trods af at kroppen ”korrektur læser,” vores DNA, efter det er blevet 
replikeret. Nogle mutationer bliver aldrig opdaget og rettet, da de er uden betydning, mens 
andre kan medføre kræft. Mutationer kan opstå spontant eller skyldes miljøpåvirkninger, som 
rygning og UV-stråling.  Som sagt undergår kræftcellerne uafbrudt celledelinger, hvorved der 
dannes en svulst. Svulster med en velafgrænset vækst betegnes som godartet, hvorimod 
svulster, der kan vokse ind mellem normale celler og frigive små celleklumper, metastaser, 
betegnes som ondartede. Metastaser er små klumper af kræftceller, der afstødes fra en svulst, 
og spredes via blodet og lymfekarrene til resten af kroppen, hvor de kan danne nye svulster. 
(Pedersen, 2001d) (Rasmussen & Sloth, 2005) 
 
Man opkalder som regel kræftformer efter hvor i kroppen de er opstået. Der er forskellige 
karakteriseringer af de celler, der opstår kræft i. Den hyppigste form for kræft er karcinomer, 
som er kræft der opstår fra epitelcellerne. Epitelceller, er celler som findes på alle kroppens 
indre og ydre overflader. Denne kræftform inkluderer de mest hyppige lungekræftformer og 
brystkræftformer. Når en normal celle deler sig, undergår den en cellecykluskontrol, hvor 
kontrolsystemet i cellen kontroller, at alt er som det skal være, og hvis ikke er det 
kontrolsystemet, der får cellen til at begå apoptose. (Urry, 2008b) 
Der er en række egenskaber i cellen, som skal skades inden den kan mutere til en kræftcelle.  
For det første skal cellens kontrol- og reparationssystem skades. Disse systemer reparerer 
eventuelle skader i DNA’et, og kontrollerer om cellen opfører sig som den skal. Hernæst skal 
der ske en skade i tumorsuppressorerne. Tumorsuppressorerne er proteiner i cellen, som 
bremser celledelingen, hvis cellen opfatter sine egne signaler som forkerte. Derfor skal der 
ske en mutation i et tumorsuppressor-gen, så cellen ikke selv bremser sin deling. Det tredje 
skridt er, at cellen skal undgå apoptose, og det kræver endnu en mutation i cellens gener. 
Immunsystemet kan nu opfatte cellerne som fremmede, og hvis de bliver opdaget, vil 
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immunsystemet prøve at bekæmpe dem. Derfor skal der ske endnu en mutation i cellerne, så 
immunsystemet ikke længere ser dem som fremmede. For at svulsten kan overleve skal den 
have næring, og derfor skal der dannes nye blodkar, hvilket igen kræver en ny mutation i 
generne. Det sidste trin, der kan stoppe kræftcellernes vækst er telomererne, som er enderne 
på kromosomerne.  Hvis disse ender på kromosomerne slides op under de mange 
celledelinger, vil cellen ophøre, og svulsten vil dø.  Dertil kræves endnu en mutation i 
telomerasegenet. (Foghsgaard, et al., 2001) 
Alt afhængigt af hvor kræften opstår i kroppen, har det forskellige indvirkninger på 
legemesfunktionerne. Ubehandlet kræft vil medføre døden, da den oprindelige kræftsvulst, og 
især metastaserne, på et eller andet tidspunkt vil ødelægge de basale livsfunktioner, som 
resulterer i organsvigt og svækkelse af immunsystemet, der kan medføre infektioner. 
Nogle kræftformer kan betegnes som arvelige, da man kan nedarve disponeringer for 
genmutationer, der kan medføre kræft, bl.a. brystkræft, modermærkekræft og prostatakræft. 
(Kræftens Bekæmpelse, 2009d) 
Selvom der er tale om samme type kræft, altså kræft i epitelcellerne, er behandlingen vidt 
forskellig, alt efter hvor i kroppen kræften befinder sig. Grunden til dette er, at cellerne fra 
forskellige dele af kroppen er vidt forskellige og reagerer på forskellige proteiner.   
Hvilken type af behandling eller kombination af behandlinger, der skal benyttes til behandling 
afhænger af kræftsvulstens lokalisering og udbredelse. Det er derfor svært at klassificere 
kræft generelt, da celletyperne er vidt forskellige, og ikke behandles på samme måde. 
(Pedersen, 2001d) 
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Kemoterapi  
Udtrykket kemoterapi blev første gang brugt omkring år 1900, og var et udtryk for at 
behandle sygdomme med kemikalier. Omkring år 1940 blev det observeret, af Luis S. 
Goodman og Alfred Gilman, at man ved hjælp af ”nitrogen mustard” kunne se en tilbagegang 
i tumorvækst. (DeVita & Chu, 2009) 
I 1960’erne viste det sig at ved en kombination af cytostatika, som forklares senere, kunne det 
forbedre behandlingen af kræft meget, bl.a. kunne man gå fra en helbredelses procent på 0 til 
omkring 80 af Hodgkins syge, der er en form for lymfekræft. (DeVita & Chu, 2009) 
Siden da har der været stor interesse for udvikling inden for kemoterapien. Da de cytostatika 
som man bruger til kemoterapien er cellegifte er det ikke sundt for kroppen. Siden 40’ene er 
man blevet bedre til at finde de rette doser, intervaller og leverings metoder for 
cytostatikaerne. Dette har stor betydning for behandlingerne, da hvert cytostatika har 
forskellige virkninger. 
 
Cytostatika er et lægemiddel, der går ind og aktiverer apoptose, ved at hæmme DNA-
replikationen eller proteinsyntesen og derved hæmme cellens vækst og deling, dette vil blive 
forklaret nærmere senere. (Pedersen, 2001b) 
Cytostatika hæmmer alle hurtigdelende cellers vækst, derfor hæmmes ikke kun kræftcellerne, 
men også kroppens normale hurtigdelende celler, hvilket medfører en række bivirkninger, 
som er uundgåelige ved behandling med kemoterapi. Dog rammes kræftcellerne hårdest af 
cellegiften, da de celler vokser hurtigst. Kroppens normale hurtigdelende celler, der rammes, 
er især kønsceller, celler i hårsækkene, bloddannende celler, og celler i slimhinderne. (Jensen, 
2009) 
Behandling med cytostatika tilrettelægges i intervaller hver 3. eller 4. uge, så kroppens raske 
celler kan nå at gendanne sig, men ligeledes for, at kræftcellerne ikke kan nå at sprede sig for 
meget, i denne periode. 
Cytostatika gives varieret, på grund af deres forskellige virkningsmetoder. Cytostatika kan 
gives på mange forskellige måde, f.eks. som indsprøjtning eller i pilleform, der optages oralt, 
alt afhængigt af hvilken metode, der giver den bedste effekt over for kræften. Dosen og 
behandlingsperioden afhænger af cytostatikaen. Dosernes størrelse kan variere i forhold til 
hvor lang en periode de skal bruges, og da det er cellegifte man har med at gøre, gælder det 
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Tabel 1 viser hvilke principper for kombination af kemoterapeutiske 
stoffer, der bør være opfyldt for at få den bedste behandling. 
Kilde: (Cancer Network, 2009b) 
 
også om at finde den dosis, der giver den optimale effekt. Det vil sige uden at give for meget, 
så det går hårdere ud over kroppens celler end nødvendigt, og uden doseringen er for lille til 
at bekæmpe kræften. 
Som før beskrevet bruges de forskellige cytostatika i kombination, for at få en bedre og 
bredere behandling af kræften. Grunden til man ser forbedringer når man kombinerer 
forskellige cytostatika er, at man kan gribe ind på forskellige måder over for kræften. Det kan 
være svært at finde nogle cytostatika, der egner sig til at blive kombineret, for at vise det kort 
er der en liste af egenskaber, der ville være gode for sammensætning af cytostatika, se tabel 1. 
Principper for udvælgelse af de kemoterapeutiske stoffer til kombinations-
behandlinger 
Stoffer der er effektive som behandlingsmetode for sig selv, bør udvælges til brug i 
kombinationsbehandlinger; 
Stoffer der kan give en fuldkommen helbredelse, bør inkluderes. 
Stoffer med forskellige virkningsmetoder og komplimenterede toksisk virkning på tumor, 
bør kombineres. 
Stoffer der har forskellige giftvirkninger som begrænsende faktorer bør kombineres, så de 
optimale terapeutiske doser kan blive brugt. 
Stoffer bør bruges efter deres optimale doser og intervaller. 
Stoffer bør blive givet i konsekvente intervaller, og de behandlingsfrie perioder bør være 
så korte som muligt, men stadig lange nok til at det normale væv kan nå at komme sig.
  
Stoffer der udvikler forskellige former for resistens bør kombineres for at minimere 
risikoen. 
 
 
 
 
Et vigtigt punkt, der er beskrevet i tabellen ovenfor, er punktet der foreskriver at ”stoffer med 
forskellige virkningsmetoder og komplimenterede toksiske virkninger på tumorer, bør 
kombineres” da de kan komplimentere hinanden. Dette kan ses på en behandling som f.eks. 
cisplatin og etoposide, som er to forskellige cytostatika. Cisplatin er en platinforbindelse, der 
Gruppe 5                            Kemoterapi vs. Immunterapi                                   1. semester 2009 
 
Side 12 af 53 
 
går ind og laver tværforbindelser mellem DNA-strengene. Etoposide er en topoisomerase-
hæmmer, der påvirker cellen under M-fasen og derved hæmmer celledelingen.  
Man opnår en bedre behandling ved at lade de to stoffer angribe kræften sammen, eller efter 
hinanden, afhængigt af hvordan det planlægges de skal gives. På den måde optimeres effekten 
af kemoterapien og risikoen for resistens nedsættes. (Cancer Network, 2009b) 
 
Der er to hovedgrupper af cytostatika; cellecyklus-specifikke stoffer og cellecyklus-
uspecifikke stoffer. Cellecyklus-specifikke stoffer påvirker kun celler, der befinder sig i en 
bestemt fase under cellecyklus, enten i S-fasen (DNA-replikation) eller i M-fasen (mitosen). 
Cellecyklus-uspecifikke stoffer påvirker alle celler, uanset hvilken fase cellerne befinder sig i 
under cellecyklus. 
 
Cytostatika kan inddelses i 6 grupper: 
1. De alkylerende stoffer  
(Pedersen, 2001b) 
2. Platinforbindelser  
3. Antimetabolitter  
4. Topoisomerasehæmmere  
5. Mitosehæmmere  
6. Antibiotika  
Gruppe 1 og 2 tilhører de cellecyklus-uspecifikke stoffer, mens 3 – 6 tilhører de cellecyklus-
specifikke stoffer. 
 
Alkylerende stoffer og platinforbindelser 
Alkylerende stoffer, har evnen til at binde alkyl-grupper til elektronegative stoffer, som er 
stoffer der har tendens til at optage elektroner og danne ioner, hvorefter de lettere reagerer. 
Inde i kroppen er der en række af dem, f.eks. amino, fosfat og carbonylgrupper. Disse bliver 
brugt i mange biologiske processer i kroppen, og her er det især interessant at nævne DNA. 
Ved at binde alkyl-grupper til DNA-strengene kan der opstå en tværforbindelse af DNA-
strengene, hvorved cellen finder fejl i DNA’et, og apoptosen påbegyndes.  
Platinforbindelser virker på samme måde som de alkylerende stoffer, ved at gå ind og danne 
tværforbindelser mellem to DNA-strenge. Forskellen mellem platinforbindelserne, og de 
alkylerende stoffer er, at platinforbindelserne ikke har nogle alkyl-grupper. 
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Tabel 2 viser hyppigheden af bivirkningerne ved præparatet cyclophosphamide. 
Kilde: (Medicinhåndbogen 2009c) 
Tabel 3 viser hyppigheden af bivirkningerne ved præparatet cisplatin. 
Kilde: (Medicinhåndbogen 2009b) 
Bivirkningerne for de alkylerende stoffer og platinforbindelserne er blevet nævnt sammen i 
dette afsnit, da begge stoffer har samme virkningsmetode, at de danner tværforbindelse 
mellem DNA-strengene. 
Nedenfor ses bivirkningerne af et alkylerende stof og en platinforbindelse i tabel 2 og 3:  
Alkylerende cytostatika 
Cyclophosphamide "A-Pharma" 
Hyppighed Bivirkninger 
Almindelige 
 (1-10%) 
Nedbrydning af knoglemarven, kvalme og opkast, tab af hår, diarré, 
blister og sår i munden.  
Ikke 
almindelige 
(0,1-1%) 
Øjenbetændelse, blod i urin og udslæt. 
Ved langtidsbehandling kan forekomme sterilitet og øget risiko for kræft 
sener i livet. 
Sjældne  
(0,01-0,1%) 
Åndedrætsbesvær og skade på hjertet samt lungerne. 
 
 
Platinforbindelse 
Cisplatin "Hospira" 
Hyppighed Bivirkninger 
Almindelige 
 (1-10%) 
Kvalme og opkast, tab af hår, diarré, blister/sår i munden og 
nedbrydning af knoglemarven hvor af følger. 
  
Ikke 
almindelige 
(0,1-1%) 
Nyre- og nerveskader, muskelsvaghed, sovende arme/ben, tinitus, 
manglende smagssans og evt. kramper. 
Ved langtidsbehandling kan forekomme sterilitet og øget risiko for kræft 
senere i livet. 
Sjældne  
(0,01-0,1%) 
Nedsat hjerte- og leverfunktion, formindsket frugtbarhed. 
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Figur 3, viser at purine og pyrimidine, forstadiet til DNA og RNA byggestene, 
adenin, guanin, cytocin, thymin og uracil. Vi vil ikke komme nærmere ind på den 
kemiske opbygning af disse stoffer. 
Kilde: (Rasmussen & Sloth, 2005)  
Figur 4 viser strukturformlen for 
fluorouracil. 
Kilde: (Rasmussen & Sloth, 2005)  
 
Antimetabolitter 
Antimetabolitter har den egenskab at de ligner nogle fundamentale molekyler i kroppen. De 
stoffer de ligner, er purine og pyrimidine, som er forstadier til DNA og RNA byggestene, 
adenin, guanin, cytocin, thymin og uracil: 
 
 
 
For at give et eksempel på en antimetabolit kan vi se på fluorouracil: 
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Tabel 4 viser hyppigheden af bivirkningerne ved præperatet  fluorouracil. 
Kilde: (Medicinhåndbogen 2009d) 
Dette stof er en antimetabolit, og har nogenlunde samme form som DNA baserne cytosin, 
uracil og thymin. Herved kan fluoroucacil gå ind i stedet for nogle af baserne, og gøre 
DNA’et ulæseligt og få cellen til at begå apoptose. 
I tabel 4 nedenfor ses bivirkningerne ved stoffet fluorouracil: 
 
Fluorouracil "Hospira" 
Hyppighed Bivirkninger 
Meget 
almindelige 
(>10%) 
Kvalme og opkast 
Almindelige 
 (1-10%) 
Tab af hår, diarré, blister og sår i munden, nedbrydning af knoglemarven. 
 
Ikke 
almindelige 
(0,1-1%) 
Øjenbetændelse, infektioner i huden, hand-food syndrom (forandret 
følelse, væskeophobninger, revner, sårdannelse i håndflader og fodsåler) 
Ved langtidsbehandling kan forekomme sterilitet og øget risiko for kræft 
senere i livet. 
  
 
 
Topoisomerasehæmmere 
Topoisomerasehæmmere er stoffer, der går ind og hæmmer topoisomerasen, som medfører en 
hæmning af DNA-replikationen. Mere præcist, går stofferne ind og hæmmer 
topoisomeraseenzymerne, som er de enzymer, der kontrollerer ændringer i DNA-strukturen, 
ved at katalysere brydningen og sammenføjningen af DNA-strengen. Dette er nødvendigt for 
at cellen kan dele sig og vokse. Når disse enzymer hæmmes medfører det apoptose. (National 
Cancer Institute, 2009a) (Rasmussen & Sloth, 2005) 
Topoisomerasehæmmere er ofte inddelt efter hvilke typer enzymer de hæmmer under DNA-
replikationen, derfor taler man om topoisomerasehæmmer I og II.  
Bivirkningerne ved topoisomerasehæmmer I og II er stort set de samme. 
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Tabel 5, viser hyppigheden af bivirkningerne ved præperatet etoposid. 
Kilde: (Medicin.dk 2009d) 
Tabel 6, viser hyppigheden af bivirkningerne ved præparatet paclitaxel. 
Kilde: (Medicin.dk 2009f) 
 
Etoposid er et eksempel på et topoismomerasehæmmende stof, der bruges i kemo-
terapibehandling. De hyppigst forekommende bivirkninger ved dette topoisomerase-
hæmmende stof ses i tabel 5 nedenfor:  
Etoposid 
Hyppighed Bivirkninger 
Almindelig Knoglemarvssuppression, hårtab, kvalme, opkast, diarré, betændelse i munden. 
Sjælden Anafylaksi(potentiel livstruende allergisk tilstand) med åndenød. 
 
 
 
 
Mitosehæmmere 
Mitosehæmmere også kaldet antimitotika, er stoffer der direkte hæmmer mitosen, den 
almindelige celledeling. De mitosehæmmende stoffer virker via det cytoplasmatiske protein, 
tubulin, de bindes til. Dette forhindrer en polymerisering, hvilket betyder sammenkoblingen, 
af tubulin til mikrotubulin, og dermed forhindres mitosen. Dette betyder at cellen ikke kan 
dele sig. (Sammenslutningen af kræftafdelinger, 2009) 
Paclitaxel er et eksempel på et mitosehæmmende stof der bruges i kemoterapibehandling. De 
hyppigst forekommende bivirkninger ved dette mitosehæmmende stof ses i tabel 6:  
Paclitaxel ”Meda” 
Hyppighed Bivirkninger  
Almindelig Knoglemarvssuppression, total hårtab, kvalme opkast, diarré, betændelse i 
slimhinden. 
Sjælden Overfølsomhedsreaktioner, nældefeber, led- og muskelsmerter, 
hjerterytmeforstyrelser, åndenød. 
 
 
 
 
Gruppe 5                            Kemoterapi vs. Immunterapi                                   1. semester 2009 
 
Side 17 af 53 
 
Tabel 7, viser hyppigheden af bivirkningerne ved præparatet doxorubicin. 
Kilde: (Medicin.dk 2009b) 
 
 
 
 
 
 
Antibiotika 
De tumorhæmmende antibiotika bindes til DNA’et ved at skyde sig ind mellem DNA-
strengens basepar, denne strukturændring hæmmer DNA-syntesen og medfører apoptose. 
(Jensen, 2009) Doxorubicin er et eksempel på et tumorhæmmende antibiotika der bruges i 
kemoterapibehandling. De hyppigst forekommende bivirkninger ved dette tumorhæmmende 
antibiotika ses i tabel 7: 
 
Doxorubicin ”Meda” 
Hyppighed Bivirkninger  
Almindelig Knoglesuppression, kvalme, opkast, hårtab, betændelse i slimhinden, 
muskelsmerter, allergiske reaktioner i form af feber og nældefeber. 
Sjælden Anafylaksi (potentiel livstruende allergisk tilstand) 
 
 
Bivirkningers opståen ved kemoterapi 
Som tidligere nævnt har cytostatika den effekt, at det hæmmer DNA-replikationen eller 
proteinsyntesen i kroppens hurtigtdelende celler, hvilket medfører apoptose. Som en reaktion 
på kemoterapi, kan der opstå en række bivirkninger, som vist i tabellerne ovenfor. De mest 
almindelige bivirkninger ved kemoterapi er opkast, hårtab og nedbrydning af knoglemarven.  
Opkast er en beskyttelsesrefleks, der bliver styret af hjernens brækcenter. Denne refleks 
beskytter kroppen ved at fjerne giftstoffer fra mavesækken før det bliver fordøjet. 
(Medicinnet.com, 2009) 
Efter kemoterapi kan brækcentret blive stimuleret og medføre, at patienten kaster op. 
Hårtab er et resultat af de kemoterapeutiske stoffer, der angriber hårsækkene, ved at hæmme 
deres DNA-replikation eller proteinsyntese, da disse celler, ligesom kræftcellerne, er 
hurtigdelende celler. Dette medfører apoptose af cellerne i hårsækkene og dermed hårtab. 
Nedbrydning af knoglemarven er som sagt også en af de hyppigere bivirkninger ved 
kemoterapi, dog er graden af knoglemarvssuppression meget forskellig, da det afhænger af, 
hvilke cytostatika der bruges, og hvor lang tid behandlingsperioden er. 
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Nedbrydning af knoglemarven betyder svækkelse af immunsystemet, da det er knoglemarven, 
der danner kroppens røde blodlegemer, hvide blodlegemer og blodplader. Disse celler er 
vigtige for immunsystemet, da de f.eks. transporterer ilt rundt til musklerne, og sikrer at 
blodet størkner, hvis man slår sig. Ved kemoterapi nedbrydes knoglemarven, det kan betyde 
at indholdet af de hvide blodlegemer bliver lavt, hvilket kan medføre stor sårbarhed overfor 
infektioner. Lavt indhold af de røde blodlegemer, kan betyde blodmangel, og lavt indhold af 
blodplader, kan medføre at man let får blå mærker og at man bløder. Efter behandling med 
kemoterapi kan det være nødvendigt at give en patient blodtransfusion. (Pedersen, 2001c) 
 
Resistens 
Man ser ofte at kræftceller udvikler resistens overfor kemoterapiens giftstoffer. Dette er et 
hyppigt forekommende problem, især i de senere udviklingsstadier og ved 
metastasedannelser. Ved resistens overfor en given type cytostatika, er cellerne i 
kræftsvulsten ikke modtagelige for denne kemobehandling. Der er mange forskellige faktorer 
der kan spille ind i udviklingen af resistens, både anatomiske og medicinske.  
En af de faktorer, der gør sig gældende ved resistensudvikling, er bl.a. at alle kræftcellerne 
ikke dræbes efter en behandling, de overlevende kræftceller kan mutere og på den måde 
udvikler resistens overfor de givne cellegifte. Når kræftcellerne muterer, kan giftstofferne 
ikke længere genkende kræftcellerne, og derved vil kræftcellerne ikke begå apoptose. 
Karakteren af mutationer i kræftcellerne er meget forskellige. Nogle mutationer medfører at 
kræftceller lukker af, for de receptorer på cellens overflade, der er målet for kemoterapien. 
Andre mutationer medfører øget aktivitet i nogle af kræftcellens udstrømningspumper, så 
cellegiften bliver pumpet ud af cellen med det samme, og dermed ikke kan nå at virke på 
kræftcellen. (Cancer Network, 2009a) 
Man kan også tale om erhvervet resistens, hvor kræften er tilbagevendende, selvom 
kemoterapien tilsyneladende har haft en effekt og kræften er forsvundet. Ved erhvervet 
resistens overlever kræftcellen ved at ændre på de gener der styrer cellens vækst, så 
cellegiften ikke længere har en effekt på kræftcellen. (Hagerup, 2008)  
Ved kombination af flere cytostatika effektiveres behandlingen og de forskellige 
virkningsmekanismer og bivirkningsmønster, medvirker at risikoen for resistens nedsættes. 
(Chemocare.com, 2009) 
Gruppe 5                            Kemoterapi vs. Immunterapi                                   1. semester 2009 
 
Side 19 af 53 
 
Immunologi 
Immunologien har udviklet sig meget siden 1800-tallet, og udover at dække over udviklingen 
af immunitet i kroppen, er også andre reaktioner af immunsystemet med. Immunologien kan 
derved beskrives som forskning i forstærkelse og formindskelse af immunresponset. 
Immunsystemet er kroppens eget forsvar mod bakterier, virus og celler, som ikke længere er 
normale, men f.eks. er muteret. Overordnet virker immunsystemet ved at genkende og sortere 
fremmede celler. Dette er muligt, da alle kroppens celler udtrykker nogle specifikke 
antigener, som immunsystemet kan genkende. Hvis der trænger fremmede organismer ind i 
vores krop, vil de udtrykke deres egne antigener, som immunsystemet vil opfange som 
fremmede og bekæmpe. Immunsystemet findes i hele kroppen, hvor de vigtigste organer 
bliver udgjort af knoglemarven, thymus, milten og lymfeknuderne. Alle immunsystemets 
celler stammer fra knoglemarven hvor de bliver dannet ud fra stamceller. Herefter 
differentierer cellerne sig til celler med forskellige funktioner. Immunsystemet består af flere 
forskellige celletyper, som overordnet kaldes de hvideblodlegmer. Herunder finder man bl.a.: 
T-celler, B-celler, og makrofager. (Hansen, et al., 2005)  
Makrofager kaldes også ædeceller, og er store celler, der findes frit i blodet, efter de er blevet 
frigivet fra knoglemarven. Fra blodet kan de trænge ind i kroppens forskellige vævstyper. 
Inde i vævene kan makrofagerne bevæge sig mellem cellerne og opdage hvis der er fremmede 
mikroorganismer vha. kemiske stoffer, der kan komme fra nogen af immunsystemets andre 
celler. Makrofagerne vil herefter æde de fremmede mikroorganismer ved fagocytose, som 
beskrives under det medfødte cellulære forsvar. Immunsystemet kan opdeles i det medfødte 
og det adaptive immunsystem. De to immunsystemer bekæmper fremmede mikroorganismer 
forskelligt, men støtter samtidig hinanden og udgør sammen et stærkt forsvar mod uønskede 
mikroorganismer. (Wasserman, 2008a) 
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Det medfødte immunsystem 
Under angreb af patogener, sygdomsfremkaldende smitsomme mikroorganismer, er det 
medfødte immunsystem kroppens første aktive forsvarsmekanisme, der skrider til handling 
med det samme. Det medfødte immunsystem virker uafhængigt af, om man har været udsat 
for de fremmede mikroorganismer før, i modsætning til den adaptive del af immunsystemet. 
Forsvarsmekanismerne i det medfødte immunsystem består af barriereforsvaret og det interne 
forsvar, der dækker over det medfødte cellulære forsvar, antimikroorganismeproteiner og 
peptider, betændelsesresponsen og naturlige dræberceller.   
 
Barriereforsvaret 
Barriereforsvaret udgøres af epitelvævet, der inkluderer huden og slimhindemembranerne 
samt fordøjelsessystemet, urinvejene og luftrørene. Disse epiteloverflader danner en fysisk 
barriere, der er uigennemtrængelig for patogener. En tyktflydende væske ved navn mucus, der 
bliver produceret af nogle slimhindemembraner, er med til at forbedre barriereforsvaret ved at 
fange mikroorganismerne. Man kan f.eks. se i luftrørene, at fimrehårenes epitelceller fejer 
mucus opad for at beskytte lungerne fra infektioner. (Wasserman, 2008a)  
Lysozymer, som er et enzym der bryder mikroorganismens cellevægge, befinder sig i både 
tårer, spyt og slimhinde sekretioner. Dette hjælper til med hæmningen af kolonisationer af 
mikroorganismer. Sure omgivelser forhindrer mikroorganismens vækst, hvilken er en vigtig 
faktor, da vi indtager mikroorganismer gennem mad og vand. Mavens syre dræber de fleste af 
mikroorganismerne inden de når videre til tarmen. Det samme kan også ske gennem sved, da 
svedkirtlerne giver huden en pH mellem 3-5, hvilke er nok til at beskytte mennesket fra 
mange forskellige typer af mikroorganismevækst. (Wasserman, 2008a) 
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Det medfødte cellulære forsvar 
Det medfødte cellulære forsvar aktiveres når patogenerne trænger ind i kroppen. Det er de 
hvide blodlegemers opgave at genkende patogenerne. 
Genkendelsen af mikroorganismerne sker gennem receptorens genkendelse af fragmenter af 
molekyler, der har det samme karakteristiske træk som patogener. 
(Se figur 5) De 
mest optrædende 
fagocytiske celler 
i kroppen er neu-
trofiler. 
Neutrofiler bliver 
tiltrukket af sig-
naler fra inficeret 
væv, hvor de op-
sluger og ødelæg-
ger mikroorganis-
men.  
Makrofager er et 
effektiv 
fagocytisk 
forsvar. Nogle af 
makrofagerne 
befinder sig permanent i forskellige organer og væv, men andre flyder frit rundt i 
blodbanerne. Eosinophiler og dendritiske celler er fagocyter, som har en begrænset rolle i det 
medfødte immunsystem. Eosinophiler beskytter kroppen mod multicellulære organismer, som 
parasitter. I forhold til makrofager og neutrofiler opsluger eosinophiler ikke organismerne, 
men afgiver til gengæld destruktive enzymer, der skader organismerne. (Wasserman, 2008a) 
Dendritiske celler er ofte nerveceller der kan sende forskellige signaler ud til nervesystemet 
gennem deres mange dendritter og modtage signaler gennem deres ene lange akson. 
Figur 5 viser fagocytoseprocessen hvor mikroorganismer bliver nedbrudt. 
Kilde: (Wasserman, 2008b) 
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Antimikroorganismeproteiner og peptider 
Antimikroorganismeproteiner og peptider produceres for at bekæmpe patogener. Disse 
proteiner angriber eller formindsker mikroorganismers reproduktion.  
En celle der er blevet smittet af virus, beskytter andre celler fra at blive smittet af vira, ved at 
udskille interferon proteiner, som så får de usmittede celler til at producere substanser, der 
hæmmer virusreproduktion. 
Der er omkring 30 komplementproteiner, i komplementsystemet. Disse proteiner bliver 
aktiveret af de substanser, der befinder sig på overfladen af mikroorganismer, og får dem til at 
bryde sammen. (Wasserman, 2008a) 
Betændelsesresponsen 
Betændelsesresponsen sættes i gang når vi f.eks. får en splint i fingeren. Smerten og hævelsen 
er en del af betændelsesresponsen, der sender kemiske signaler under skade og infektion. Et 
vigtigt signalstof, som hedder histamin udløses under infektionen fra mastcellerne. 
Mastcellerne befinder sig i nydannet væv og i bindevæv, og indeholder kornlignende 
strukturer i cytoplasmaet.  Histamin får de nærmeste blodkar til at udvide sig, og blive mere 
gennemtrængelig, så de fagocytotiske celler trænger gennem, og ødelægger mikroorganismen. 
Gennem signaler tiltrækkes makrofager og neutrophiler også, til det sted hvor betændelsen 
befinder sig. (Wasserman, 2008a) 
Naturlige dræberceller (NK) 
Naturlige dræbercellers (NK) funktion består i at genkende og eliminere syge celler. De udgør 
1-5 % af de hvide blodlegemer. (Wood, 2006) Med undtagelse af røde blodlegemer, har 
cellerne i kroppen en gruppe af proteiner, der hedder klasse I MHC-molekyle på deres 
overflader. De naturlige dræberceller kan genkende inficerede celler, når de nogle gange 
stopper med at have MHC molekyler på deres overflader. NK celler angriber disse skadelige 
celler og får dem til at begå apoptose, så de ikke spredes ud til resten af kroppen. 
(Wasserman, 2008a) 
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Adaptive immunsystem  
Det adaptive immunsystem har man fra fødslen sammen med det medfødte immunsystem. 
Det adaptive immunsystem kan tilpasse sig til de mikroorganismer, der angriber kroppen, og 
er den del af immunsystemet, der reagerer mod de fleste fremmede mikroorganismer, som 
kommer ind i kroppen. Det kan samtidigt huske organismer, som kroppen har været smittet 
med tidligere, så det kan lave et effektivt angreb hvis de kommer igen. Denne del af 
immunsystemet bruges til immunisering. Der findes to meget vigtige celletyper i 
immunsystemet, T-celler og B-celler. T-celler kan deles yderligere op i celler med specifikke 
opgaver, som beskrives senere. Man kan opdele immunsystemet i et humoralt og et cellulært 
forsvar, hvor det humorale forsvar er et system, der benytter sig af antistoffer, som er dannet 
af B-celler, og det cellulære forsvar er et system, der bliver udgjort af T-celler. I det 
celleulære system anvendes der ikke antistoffer. Fælles for begge systemer er, at de 
genkender fremmede mikroorganismer, som så fremkalder en respons. Denne genkendelse af 
fremmede mikroorganismer kan ske ved MHC-molekyler, der kan udtrykke antigener på 
cellens overflade. Begge forsvar arbejder sammen om at bekæmpe de fremmede 
mikroorganismer, der er trængt ind i kroppen når disse er opdaget. T-cellernes og B-cellernes 
indbyrdes påvirkning, spiller en stor rolle for bekæmpelsen af de fremmede mikroorganismer, 
og til udviklingen af huskeceller. (Wasserman, 2008a) 
MHC (Major histocompatibility complex) 
MHC-proteiner hjælper T-celler med at genkende antigener. Når patogener befinder sig i en 
værtcelle begynder enzymerne i cellen at nedbryde patogenens proteiner i små stykker, som 
kaldes antigenfragmenter. Antigenfragmenterne binder sig til et MHC-molekyle i cellen, som 
kommer til udtryk på cellens overflade. Dette fortæller immunsystemet, at en infektion er på 
vej og immunsystemet svarer tilbage ved at eliminere den inficerede celle. Der findes to 
klasser af MHC molekyler, klasse I og II.  
Klasse I MHC-molekyler befinder sig på alle kroppens celler, undtagen de røde blodlegemer. 
Når klasse I MHC-molekyler udtrykker antigenfragmenter på cellens overflade bliver det 
genkendt af T-dræberceller. Klasse II MHC-molekyler bliver kun produceret af få celletyper, 
typisk af dendritiske celler, makrofager og B-celler. Når klasse II MHC-molekyler udtrykker 
antigenfragmenter på cellens overflade bliver det genkendt af både T-dræberceller og T-
hjælperceller. (Wood, 2006) (Wasserman, 2008a) 
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T-celler 
T-celler er en type hvide blodlegemer og dækker bl.a. over undergrupperne: T-hjælpeceller, 
T-dræberceller og T-huskeceller.  
Fælles for T-celler er, at de ikke producerer antistoffer, men ødelægger de mikroorganismer, 
der er trængt ind i kroppens celler.  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
T-dræberceller  
T-dræbercellerne i immunsystemet opsporer antigener. Antigener er stykker af proteiner som 
findes på overfalden af alle celler og derfor også på kræftceller. Disse anti-gener afspejler 
cellens indre og herved også cellens tilstand. Hvis antigenerne ikke gen-kendes, ødelægges 
På figur 6 ses hvordan det humorale og cellulære forsvar arbejder sammen når et 
antigen opdages og hvordan T-celler og B-celler påvirker hinanden.  
Kilde: (Mitchelmore, 2009a) 
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cel-len af T-dræberceller. Denne ødelæggelse kan ske ved, at T-dræber-cellen frigiver nogen 
cellegifte, der danner porer i målcellen, så der kan flyde ioner og vand ind i cellen. Når der er 
kommet tilstrækkeligt med ioner og vand ind i cellen, vil den svulme op og eksplodere. En 
anden måde T-dræbercellen kan ødelægge målcellen på, er ved at udskille granulysin, som er 
et molekyle der kan trænge ind i cellen og aktivere dens apoptose, ved at lave huller i 
cellemembranen. (Wasserman, 2008a) 
T-hjælpeceller  
T-hjælpeceller kan signalere til B-cellerne om de skal angribe en bestemt celle. Dette gør de 
ved at udskille signalstoffer kaldet cytokiner.  
B-celler 
B-cellerne producerer antistoffer, som er proteinmolekyler, der reagerer med et antigen. 
Antistofferne genkender antigenerne, hvis organismen har været i kontakt med dem før. Hver 
B-celle kan producere et bestemt antistof. Et antistofmolekyle kan binde flere 
antigenmolekyler og danne immunkomplekser, der er nemmere for makrofager og enzymer at 
nedbryde. B-cellerne bliver aktiveret af T-hjælpeceller, som sætter sig på MHC-proteinet på 
B-cellen. Når de er aktiveret, giver de feedback til T-cellerne, som så producerer cytokiner, 
der så igen stimulerer B-cellen. Dette får så B-cellen til at dele sig til enten en 
hukommelsescelle eller en plasmacelle. Interaktionen mellem cellerne kan ses i figur 6, på 
side 24. En plasmacelle producerer antistoffer, med en hastighed på op til 2000 antistoffer pr. 
sekund. (Biotech academy, 2009) 
Huskeceller 
Både T-dræberceller og T-hjælpeceller kan udvikle sig til T-huskeceller. Disse celler 
bevirker, at anden gang en sygdom inficerer kroppen, vil immunsystemet kunne bekæmpe 
sygdommen hurtigere. Huskecellen har en lang levetid, og har antistoffer på membranen, så 
informationen om den fremmede bakterie eller virus bliver gemt.  
Selvom både T-celler og B-celler kan udvikle sig til huskeceller, er det dog ikke alle 
sygdomme de kan forhindre i at inficere kroppen mere end en gang. Influenza er et eksempel 
på dette, og grunden er, at nogle sygdomme, ofte virus, kan ændre de proteiner de udtrykker 
på overfladen af cellen og derved kan huskecellerne ikke genkende dem.    
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Immunsystemets opfattelse af kræft 
Kræft er en sygdom, der er svær at kontrollere, da den kan slippe udenom vores 
immunsystems normale bekæmpelsesprocesser, ved at gemme sig og ikke blive genkendt af 
vores immunsystem. Immunsystemet kan genkende indtrængende defekte celler vha. 
overfladeproteiner og antigener. Immunsystemets svage bekæmpelse af kræftceller skyldes 
manglen på specifikke antigener på kræftcellers overflade. Dette er skyld i, at immunsystemet 
ikke kan kende forskel på kræftceller og kroppens normale celler. 
Som nævnt tidligere genkender immunsystemet de defekte celler gennem proteinet MHC, der 
kommer til udtryk på de fleste cellers overflader. MHC klasse I molekyler binder sig til 
antigenfragmenter af de defekte celler, så immunsystemet kan blive opmærksom på, at der 
noget galt. Dette gør det muligt for T-celler at eliminere disse mikroorganismer. 
Det der gør det svært for immunsystemet at bekæmpe kræften er, at kræftceller for det meste 
ikke besidder MHC klasse I molekyler, der så kan binde sig til antigenerne og aktivere T-
cellerne. Kræftceller kan også undgå immunsystemets nedbrydningsmekanisme ved at 
udskille immunhæmmende stoffer. F.eks. kan kræftcellerne slå T-cellerne ihjel ved at benytte 
sig af det samme ”våben”, som T-cellerne selv bruger til at dræbe inficerede celler med. 
(Pedersen, 2001e) En anden årsag til immunsystemets svage forsvar mod kræftceller er, at 
immunsystemet ikke kan genkende kræftceller, hvor der er sket en anderledes regulering af 
generne, der gør, at der ikke befinder sig nogen antigener, som adskiller sig fra de normale 
celler. Inden for immunologien har det derfor været relevant at finde antigener der er specielle 
for kræft. Disse antigener kan derved udnyttes til at bekæmpe kræften, ved enten at bruge 
forskellige cytokiner som forstærker immunsystemets respons på kræftcellerne, eller til at 
danne direkte antistoffer. Survivin er et nyligt opdaget protein, der kun findes i kræftceller. 
Det specielle ved survivin er, at det optræder i flere kræftformers celler, i modsætning til 
andre kræftantigener. (Pedersen, 2001a) Survivins funktion i kræftcellerne er, at det 
forhindrer cellens apoptose. Survivin proteinet sidder udenpå cellemembranen, og beskytter 
cellen, så immunsystemet ikke kan slå cellen ihjel, selvom kroppens T-celler genkender 
proteinet. Survivins beskyttelse sker ved, at det hæmmer caspaser, som er de vigtigste 
proteinnedbrydende enzymer i apoptose, når disse ikke virker finder apoptosen ikke sted. 
Kræft kan altså snyde kroppens forsvarsmekanismer på flere forskellige måder, og da det 
samtidig deler sig hurtigt, og kan ændre sig genetisk, er det svært for immunsystemet at 
bekæmpe den. 
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Faser for godkendelse af nye lægemidler  
Da de fleste former for immunterapi stadig er på forsøgsstadie, beskriver vi kort de forskellige 
faser for godkendelse af et nyt lægemiddel. Det har ikke været muligt for os, at finde ud af 
hvilke kriterier, der er for vurderingen af alvorligheden af bivirkningerne ved godkendelsen af 
lægemidler. Vi har i stedet undersøgt, hvilke faser et lægemiddel skal igennem for at komme 
på markedet. 
For at et lægemiddel kan godkendes til behandling, skal det gennem kliniske forsøg. 
Forsøgene bruges til at undersøge hvorvidt lægemidlet virker som det skal, og om der er 
bivirkninger. Før de kliniske forsøg kan påbegyndes, skal der laves nogle præ-kliniske forsøg, 
hvor man tester sikkerheden og effektiviteten af lægemidlet gennem dyreforsøg. Efter de 
indledende undersøgelser begynder de kliniske forsøg, der er delt op i fire faser. Efter hver 
fase skal lægemiddelstyrelsen godkende forsøgene, inden de kan gå videre til næste fase. Se 
figur 7 for en oversigt over godkendelsesprocessen. (Kræftens Bekæmpelse, 2009a) 
Første fase 
I første fase er det første gang behandlingen bliver testet på mennesker, så der gives kun en 
lille dosering til forsøgspersonerne, 
hvorimod der i dyreforsøgene er 
blevet givet store doser. I denne fase 
lægges der, ligesom i de præ-kliniske 
forsøg, vægt på sikkerheden og 
virkningen ved stoffet, samt hvordan 
kroppen reagerer på det, og nedbryder 
det. Forsøgene udføres for det meste 
kun på en lille gruppe på 10-100 
personer i denne fase.   
Anden fase 
I anden fase bliver doseringen 
undersøgt, så man kan finde frem til 
hvor meget der skal til for at bekæmpe 
sygdommen. Man øger doseringen af lægemidlet, indtil man ikke længere for en bedre 
virkning, eller indtil bivirkningerne er uacceptable. Man undersøger også om der er forskel på 
På figur 7 ses en oversigt over faserne et nyt lægemiddel 
skal igennem før det bliver godkendt til behandling. 
Kilde: (Kræftens Bekæmpelse, 2009a) 
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at give lægemidlet i form af piller, drop eller indsprøjtning og hvilken metode der i givet fald 
er mest effektiv. I denne fase udføres forsøgene på en større gruppe end i første fase, typisk 
50-300 personer. 
Tredje fase 
I tredje fase undersøges behandlingen på en stor gruppe forsøgspersoner, på ca. 1500-4000. I 
denne fase skal man finde ud af, om den nye behandling man undersøger, er bedre end den 
traditionelle behandling. Måden man gør det, er ved at dele forsøgspersonerne op i to grupper, 
hvoraf den ene er en kontrolgruppe, der modtager den traditionelle behandling. 
Forsøgspersonerne er ikke selv klar over hvilken gruppe de er blevet placeret i, og ved derfor 
ikke hvilken behandling de får. Tredje fase er ofte den længste fase, da de endelige 
undersøgelser skal foretages på en stor gruppe, og danne grundlag for en godkendelse af 
lægemidlet fra myndighederne. Denne forsøgsmetode kaldes enkelt bind. 
Fjerde fase 
I denne fase er lægemidlet blevet godkendt og kommet på markedet, men overvåges stadigt, 
da der kan være bivirkninger der kun forekommer i sjældne tilfælde.  (Kræftens Bekæmpelse, 
2009a) 
 
Registrering af lægemidler 
Når et lægemiddel skal godkendes til markedsføring er følgende punkter vurderingsgrundlag: 
o Lægemidlets kvalitet (renhed, ensartethed osv.) 
o Lægemidlets sikkerhed (risiko for bivirkninger) 
o Lægemidlets virkning (forbyggende eller helbredende effekt) 
 
Et lægemiddel kan godt accepteres, og dermed godkendes til markedsføring, trods risikoen for 
alvorlige bivirkninger, f.eks. hvis lægemidlet kan behandle en livstruende sygdom. Modsat er 
det dog kun acceptabelt hvis der til behandling af en mildere sygdom, kun er sjældne eller 
ubetydelige bivirkninger. (Lægemiddelstyrelsen, 2009) 
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Når et lægemiddel skal godkendes til markedsføring, er det lægemiddelvirksomheden, som 
ansøger enten hos Lægemiddelstyrelsen eller hos Europa-kommissionen, hvor der er fire 
forskellige ansøgningsmuligheder: 
o Den centrale procedure som er godkendelsen af nye og højteknologiske lægemidler. 
Denne godkendelse sker hos EMEA- fælleseuropæisk, lægemiddelagentur. Hvis 
vurderingen her ender med godkendelse, er lægemidlet godkendt i hele EU. 
o Den decentrale procedure er godkendelse i flere EU lande samtidig. 
o Ved gensidig anerkendelsesprocedure danner markedsføringstilladelsen fra et EU 
land, grundlag for godkendelse, og hermed markedsførings grundlag for et andet EU 
land. 
o National procedure er godkendelse, og markedsføringstilladelse i et EU land. 
(Lægemiddelstyrelsen, 2009) 
Selve godkendelsen bliver udstedt som en markedsføringstilladelse 
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Immunterapi 
Immunterapi er et bredt begreb og dækker over behandlinger, hvor man kigger på de 
immunologiske processer i kroppen, og prøver at fremme eller hæmme disse. Ved at gøre 
behandlingerne så målrettede man kan, vil virkningen være bedre, og færre bivirkninger vil 
opstå. 
Der findes flere forskellige måder at kategorisere immunterapi på, hvor nogle af dem 
overlapper hinanden. Antistoffer, cytokiner, celleterapier samt behandlende kræftvacciner er 
de grundlæggende mekanismer i immunterapi. Overordnet set, kan man opdele immunterapi 
af kræft i passiv/aktiv og specifik/ikke-specifik. Målet med immunterapi er, at man ved 
antigenspecifikke behandlinger i form af forebyggende vacciner samt behandling af kræft kan 
lave varige ændringer af forskellige immunfunktioner. Ved passiv immunterapi gør man brug 
af antistoffer, der forstærkes og målrettes mod kræftcellerne. Ved aktiv immunterapi målretter 
man påvirkning af immunceller ved en specifik eller ikke-specifik metode, som vi vil forklare 
nærmere under aktiv immunterapi. Immunterapi kan bruges til mange forskellige slags 
sygdomme, og man forsker især i at udvikle en behandling af kræft. Man vil prøve at aktivere 
immunsystemet til selv at genkende og bekæmpe kræftsvulster, der opstår i kroppen. 
Immunterapi virker bedst på mindre svulster, mindre metastaser eller f.eks. tilbagevendende 
kræftceller efter kemobehandling. 
(Hansen, et al., 2009) (Andersen, et al., 2002) 
Immunterapi som vaccinationer  
For at forstå hvordan immunterapi virker, er det vigtig at kunne skelne mellem to former for 
vaccination, forebyggende og behandlende, der på hver sin måde aktiverer immunsystemet.  
Ved forebyggende vacciner bliver der sprøjtet døde eller svækkede mikroorganismer eller 
antigener ind i kroppen. Dette aktiverer kroppens eget immunsystem til at begynde at 
bekæmpe de fremmede mikroorganismer og danne antistoffer. Når man bliver vaccineret på 
denne måde, danner kroppen hukommelsesceller, der kan genkende sygdommen, hvis man 
bliver smittet igen. Hele børnevaccinations programmet er forebyggende vacciner og inden 
for kræft, findes der også en forebyggende vaccine mod Human Papillomvirus, der er årsag til 
ca. 70% af alle tilfælde med livmoderhalskræft.  (Kræftens Bekæmpelse, 2009c) 
Behandlende vacciner bruges mod sygdomme, der allerede er opstået og har inficeret 
kroppen. Ved behandlende vacciner, sprøjter man antistofferne ind i kroppen, for det man 
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ønsker at behandle. Ved denne metode danner kroppen ingen hukommelsesceller. I tilfælde af 
kræft, laver man vacciner med de antigener kræftcellen udtrykker på overfladen.  
Aktiv immunterapi 
Ved aktiv immunterapi stimulerer man immunsystemets respons mod kræftceller, f.eks. 
gennem vaccination, og her kan der være tale om både specifikke og ikke-specifikke vacciner. 
Som nævnt tidligere ønsker man at fremkalde antistoffer mod en infektion, når man 
vaccinerer en patient. (Vistrup, (Ed.). 2009) Dette gøres ved at indsprøjte de svækkede eller 
døde mikroorganismer i patienten. 
Formålet med aktiv immunterapi, er at aktivere immunsystemet mod kræft, ved at indsprøjte 
kræftspecifikke antigener, der så vil danne antistoffer for at bekæmpe kræftcellerne. Dette kan 
ske ved ikke specifikke vacciner, hvor man udtager tumorceller fra en person med kræft, og 
deaktiverer cellen ved at tilsætte adjuvanser, som er forskellige stoffer, der kan stimulerer 
dannelsen af antistof når de genindsprøjtes i patienten med kræftcellens antigen. Man kan 
også indsprøjte tumorcellerne med et gen, som aktiverer immunsystemet til at danne 
forskellige cytokiner, der er signalstoffer, som sætter gang i interaktion mellem cellerne, og 
aktiverer immunsystemet. (Andersen, et al., 2002) 
 
Ikke-specifikke kræftvaccinationer har vist sig at være effektive, og kan fungerer ved at 
udtage tumorceller fra andre patienter med samme kræfttype, og indsprøjte tumorcellerne i 
patienter, man ønsker at behandle i en tidlig fase af deres sygdom. På den måde kan 
immunsystemet bruge den indsprøjtede tumorcelle som antigenmateriale og bekæmpe 
udbredelsen af kræftceller. Et konkret eksempel af denne slags behandling er en undersøgelse, 
der er blevet lavet med 17 patienter med metastatisk nyrekræft. Dendritiske celler blev 
fusioneret med tumorceller i håb om, at dendritiske cellers evne til at udtrykke antigener og 
aktiverer T-celler ville sætte gang i immunsystemet. Det viste sig, at ca. 41% af patienterne 
viste respons til behandlingen og, at der blev dannet tumorspecifikke T-celler i blodet på 
patienterne. (Andersen, et al., 2002) 
En anden vaccination med en gruppe, heat-shock proteiner, som normalt beskytter cellen mod 
varmestress, hvis den pludselig udsættes for en øget temperatur. MHC-molekylerne der er 
bundet til antigenfragmenter hjælpes af heat-shock proteinerne, således at de transporteres 
gennem cytoplasmaet til det endoplasmatiske reticulum (ER) og udtrykke dem på 
cellemembranen. Heat-shock proteinerne har den immunologiske egenskab at sende 
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faresignaler og dækker en større del af tumorantigener. Fordelen ved denne vaccine består i 
de dendritiske celler er de mest antigenpræsenterende celler, og har en receptor, der specielt 
binder sig til heat-shock proteinerne, og kan udtrykke dem på sin overflade.  (Andersen, et al., 
2002) Som nævnt tidligere er der også specifikke kræftvacciner ved aktiv immunterapi. Ved 
identifikation af tumorantigener kan man fremstille specifikke vacciner mod kræftantigener, 
som i modsætning til ikke-specifikke vacciner, er en yderst specifik vaccine, som navnet 
angiver. De går ud på at indsprøjte kræftramte patienter med specifikke antigener. Herunder 
er dendritiske celler sammen med peptidantigener noget der er blevet forsket meget i. Da man 
har mulighed for at dyrke dendritiske celler i laboratorier har det vist at have en positiv effekt, 
for det meste på patienter med hudkræft, når de dendritiske celler blev fusioneret sammen 
med peptidantigener. Problemet med en antigenspecifik vaccine er, at den kun indvirker på 
specifikke tumorantigener og nogle gange har det vist sig, at immunsystemet efter en periode 
bliver resistent overfor disse antigener. (Andersen, et al., 2002) Specifik kræftvaccine har 
stadig muligheden for at være en effektiv vaccine, hvis der kunne opnås en reaktion, hos 
antigener, som er vigtige for kræftcellens overlevelse og vækst, f.eks. survivin og 
telomerasen, der er et enzym, der kan replikere sit eget DNA. (Rasmussen & Sloth, 2005) 
Passiv immunterapi 
Ved passiv immunterapi sprøjter man antistoffer ind i kroppen, for det man ønsker at 
vaccinere imod. Passiv immunterapi sker ved, at patienten får tilført en del af 
immunsystemets celler, f.eks. T-dræberceller, der er blevet stimuleret med kræftspecifikke 
antigener i et laboratorium. Disse T-dræberceller har man udtaget fra patientens blod eller 
fremstillet kunstigt. I laboratoriet opformeres og stimuleres disse celler med antigener. Via 
injektion i blodbanen tilbagegives de stimulerede T-dræberceller, til patienten. Man kan også 
give patienten immunologiske vækstfaktorer, som hjælper med, under følgende procedure.  
Disse T-dræberceller finder kræftcellerne med de samme antigener på cellernes overflade, 
som de selv er blevet stimuleret med, hvorefter de forsøger at bekæmpe disse. T-
dræbercellerne binder sig til kræftcellerne via antigenerne. Man kan beskrive 
overflademolekylerne, som de molekyler der signalerer til antigenerne, at den pågældende 
celle er en kræftcelle, som et nøglehul, hvor kun en specifik nøgle passer til, altså er 
antigenerne nøglen. (Foghsgaard, et al., 2001)
Antistoffer, som virker direkte hæmmende på kræftcellen, er på nuværende tidspunkt en del 
af kræftbehandlingen i Danmark. (Hansen, et al. 2009) 
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Oversigt over kategorisering af immunterapi 
 
  
 
 
 
 
Immunterapi 
Aktiv immunterapi 
Forskellige metoder bruges for at få 
immunsystemet til at reagere, og starte en 
immunrespons. Aktiv immunterapi kan opdeles i 
specifikke og uspecifikke behandlinger.  
 
Passiv immunterapi 
Antistoffer sprøjtes ind i 
kroppen for at behandle 
kræft. Antistofferne simulerer 
en immunrespons i stedet for 
at fremkalde en fra 
immunsystemet. 
 
Specifik behandling 
Specifikt angreb på kræften er hvor man 
bruger nogle antistoffer, der er specifikke for 
bestemte strukturer på kræftcellerne så de 
virker hæmmende direkte på kræftcellerne, når 
de sprøjtes ind i blodbanen. 
 
Uspecifik behandling 
Aktivering af immunceller. Man 
bruger nogle antistoffer, der er 
specifikke for bestemte strukturer, 
men i stedet for at være specifikke for 
kræftcellens struktur er de specifikke 
for immuncellernes strukturer.  
 
Behandling med 
cytokiner 
Dendritcelle-
terapi 
T-celleterapi 
Behandlende 
kræftvacciner 
Behandling 
med direkte 
antistoffer 
Forebyggende 
kræftvacciner 
Behandling 
med indirekte 
antistoffer 
Baseret på hvad vi har læst, har vi i figur 8 forsøgt at kategorisere de forskellige behandlingsformer i forhold til 
hinanden. 
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Forskellige typer af immunterapi  
Immunterapi anvendt i behandling af kræft, handler om at forbedre immunsystemets evne til 
at finde og bekæmpe kræften, og svække kræftcellernes evne til at forsvarer sig mod kroppens 
immunsystem. Der findes flere forskellige typer af immunterapi, som kan opdeles i fem 
grupper, der hver tager udgangspunkt i en af de følgerne mekanismer: 
o Cytokiner  
o Kræftvacciner  
o Celleterapi med T-celler 
o Celleterapi med dendritceller  
o Antistoffer  
Disse fem behandlingsmetoder virker på forskellige måder i kroppen og har forskellige 
kræftformer de kan virke mod.   
Cytokiner 
Cytokiner er nogle af kroppens signalstoffer, der dannes i én type celler og påvirker en anden 
type celler, der har specifikke receptorer for signalstoffet. (Rasmussen & Sloth, 2005) 
Kommunikationen mellem cellerne bruges til at aktivere immunsystemet, når kroppen har 
opdaget, at der er uønskede mikroorganismer til stede. Dette sker f.eks. når vi er smittet med 
en infektion. Når immunsystemet er alarmeret, binder cytokinerne sig til andre immunceller 
for at opnå en ydereligere aktivering af immunsystemet.  
Måden hvorpå man kan benytte sig af cytokiner i behandling af kræft, er ved at overaktivere 
immunsystemet. Dette gøres ved at indsprøjte en meget stor dosis cytokiner, der vil starte en 
kraftig aktivering af immunsystemet, hvor alle immuncellerne i kroppen vil blive påvirket af 
den store mængde cytokiner, som kroppen ikke er vant til. Denne metode er ikke målrettet 
mod kræftcellerne. De to typer cytokiner man arbejder med i dag er interleukin-2 og 
interferon-alfa. 
Cytokiner bruges i dag hovedsagligt til behandling af modermærkekræft og nyrekræft. 
(Hansen, et al., 2009) 
 
Ved de fleste patienter bruges behandlingen til at slå kræften ned, og 
holde den i ro i længere tid. Hos nogle patienter er det lykkedes at opnå flere års overlevelse 
efter behandlingen, men en total helbredelse af kræften er der altså ikke tale om. (Kræftens 
Bekæmpelse, 2009b) 
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Bivirkninger med cytokiner kkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkk 
o Indre organer kan påvirkes 
 
Ved behandling med cytokiner kan der opstå nogle forskellige bivirkninger. Alt efter hvor 
stor en dosis cytokiner man har fået kan bivirkningerne variere fra lette til mere alvorlige. 
Influenzalignende symptomer 
o Blodcirkulationen kan påvirkes 
o Centralnervesystemet kan påvirkes 
De to cytokiner, interleukin-2 og interferons bivirkninger er beskrevet i skemaerne nedenfor. 
  Interleukin-2 ( Proleukin) 
Hyppighed Bivirkninger 
Meget 
almindelige 
(>10%) 
Træthed, ubehag ved indstiksstedet, kvalme, opkastning, diarré, hududslæt, 
hovedpine, sygelig søvnighed, bevidstheds forstyrrelse, blodtryksforhøjelse, 
nedsat antal blodplader, sygdomme i nyre og urinveje.  
Almindelige  
(1-10%) 
Forkølelse, Akut lungelidelse med udtræden af væske i lungevævet. 
Formindskelse af antallet af hvide blodlegemer. Forhøjede leverenzymer. 
Ledsmerter, muskelsmerter. Depression. 
Sjældne  
(0,01-0,1%) 
Hjertekar sygdomme, vejrtrækningsproblemer. Allergiske reaktioner. 
Inteferon-alfa (Multiferon) 
Hyppighed Bivirkninger 
Meget 
almindelige 
(>10%) 
Nedsat appetit, reaktioner på injektionsstedet, influenzalignende 
symptomer, træthed, feber, diarré, kvalme, muskelsmerter, ledsmerter, 
hovedpine, hårtab, øget svedtendens. 
Almindelige 
 (1-10%) 
Opkastning. 
Ikke 
almindelige 
(0,1-0,1%) 
Hjertestop, hjertesvigt, rysten, angst, depression, hudkløe, psoriasis. 
Sjældne  
(0,01-0,1%) 
Hjerneblødning, blodprop i hjernen, koma, alvorlige hudreaktioner, 
betændelse i bugspytkirtlen, leverskade, alvorlig allergisk tilstand med 
hurtigt blodtryksfald, åndedrætsbesvær og evt. kramper (anafylaktisk 
chok), nethindeforandringer. 
I tabel 8 og 9 vises hyppigheden af bivirkningerne ved præparatet interleukin-2 og interferon-alfa. 
Kilde: (Medicin.dk, 2009g) Kilde: (Medicinhåndbogen, 2009g) 
 
 
Gruppe 5                            Kemoterapi vs. Immunterapi                                   1. semester 2009 
 
Side 36 af 53 
 
Kræftvacciner  
Vacciner mod kræft er en nyere metode til at anvende immunterapi, til behandling af kræft. 
Man kan opdele kræftvacciner i to kategorier, forebyggende kræftvacciner og behandlende 
kræftvacciner. Da vi kigger på behandlingsmetoder, er det de behandlende kræftvacciner vi 
vil se nærmere på. Formålet med behandlende kræftvacciner, er at hjælpe immunsystemet 
med at genkende kræftcellerne, og herefter nedbryde dem hurtigt inden kræften spreder sig. 
Kræftceller indeholder specifikke antigener, der er udtrykt på cellens overflade, men selvom 
immunsystemet genkender disse antigener er det ikke i stand til at nedkæmpe kræften. Måden 
en behandlende kræftvaccine virker på, er ved at hjælpe kroppens eget immunsystem med en 
vaccine, der indeholder kræftcellens antigener. Derudover indeholder vaccinen også, ofte 
andre stoffer, der kan hjælpe med at starte og fremme immunreaktionen. Selve vaccinen kan 
laves på to forskellige måder, første metode er ved at lave en biopsi af kræftsvulsten, så man 
får en vævsprøve. Kræftvævet indeholder ofte klumper af mange T-celler, som genkender 
kræftproteinet i kræftcellen, men kan ikke bekæmpe den. Vævsprøven bruges så til at udvinde 
antigenerne fra kræftcellerne. Anden metode er ved biokemisk at fremstille nogle antigener, 
der er fælles for flere forskellige kræftformer. Når vaccinen indsprøjtes i kroppen vil 
antigenerne blive optaget af nogle celler, der leder antigenerne til lymfeknuderne, hvorefter 
immunsystemet gennem flere processer bliver aktiveret. Aktiveringen er specifik for celler 
med det udtrykte antigen, så immunsystemet vil starte en målrettet bekæmpelse af 
kræftcellerne. (Hansen, et al., 2009) Selvom behandlingen lyder ideel er resultatet af de 
foreløbige forsøg meget forskellige. Både effekten og holdbarheden har varieret meget. I 
nogle forsøg har vaccinerne ingen virkning haft på kræften hos patienter, mens den hos andre 
patienter har medført en formindskelse af sygdommen. (Kræftens Bekæmpelse, 2009b) 
 
Bivirkninger ved behandlende kræftvacciner  
Da kræftvacciner som sagt er en del af nyere forskning er det svært at sige noget om hvilke 
bivirkninger de har. Der er flere forskellige vacciner under udvikling, hvoraf nogle er nåede 
til fase tre. Ud fra forsøgene har der kun vist sig mindre bivirkninger som, rødme og kløe ved 
indsprøjtningsstedet. Hvordan bivirkningerne vil se ud i fremtiden, når flere vacciner udvikles 
er svært at sige, men der kan f.eks. komme bivirkninger hvis vaccinen ikke er specifik mod 
kræftcellerne, og fremprovokerer en immunreaktion, der også rammer kroppens raske celler. 
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En anden uundersøgt mulighed er bivirkninger ved kombinationsbehandling med f.eks. 
kemoterapi. (Hansen, et al. 2009) 
T-celle terapi 
Celleterapi er ligesom kræftvacciner et nyt område inden for immunterapien. Celleterapi går i 
grove træk ud på at udtage celler fra en patient og dyrke disse, så man får flere og derefter 
aktiverer dem inden de sprøjtes ind i blodbanen igen, for at finde kræften og nedbryde 
kræftcellerne. Til denne behandling bruges T-celler og dendrit celler. Kroppens egne T-celler 
kan finde kræften og prøve at bekæmpe denne, men ofte har kræftcellerne nogle 
beskyttelsesmekanismer, der inaktiverer T-cellerne. I T-celleterapien bruger man T-celler, der 
er blevet udtaget af væv fra kræfttumoren. Derfor laves hver enkelt behandling individuelt til 
patienten. Når T-cellerne er blevet isoleret fra resten af vævet, opformeres de ved brug af 
vækstfaktorer og aktiveres. Når man har opnået et tilstrækkeligt højt antal celler er 
behandlingen klar. Alle T-cellerne sprøjtes direkte ind i blodbanen, så de kan angribe 
kræftcellerne på én gang. Inden man kan blive behandlet med T-celler, skal man have en høj 
dosis kemoterapi med cyclofosfamid og fludarabin. Cyclofosfamid er en af de cytostatika vi 
har beskrevet under kemoafsnittet. Det viser at det kan være de samme cytoststika der 
anvendes i immunterapi såvel som i kemoterapi. Doseringstørrelsen er varierende alt efter 
kræfttypen og hvilken behandling, man benytter sig af. Kemobehandlingen skal slå kroppens 
andre T-celler ned, hvorefter de aktiverede T-celler bliver sprøjtet ind. Efter T-
cellebehandlingen skal man yderligere have en cytokinindsprøjtning, der ved at stimulere 
immunsystemet, skal sikre at T-cellerne ikke bliver inaktive. Det cytokin man bruger til denne 
stimulering, er interleukin-2. 
T-celleterapi er som sagt et nyt forskningsområde inden for immunterapi, og behandlingen 
foregår udelukket på eksperimentelt niveau, hvor USA ligger i spidsen med forsøg på 
patienter med modermærkekræft. Forsøgsbehandlingerne har vist en reduktion af kræften hos 
en del af patienterne og har i nogle tilfælde haft en effekt, der har holdt i flere år. (Hansen, et 
al., 2009) Lige så vigtigt som det er for forsvarsmekanismen at starte, er det ligeledes at få 
slukket den igen. Ellers bliver kroppen drænet for energi, og kan dermed ikke forsvare og 
bekæmpe nye angreb. Forskere har fundet regulatoriske T-celler, som modsat T-dræberceller, 
sørger for at hæmme og slå immunsystemet fra, når bakterier og virus er blevet tilintetgjort. 
De regulatoriske T-celler har vist sig at være specifikke overfor kræftceller. Dvs. de 
(Kræftens Bekæmpelse, 2009b) 
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regulatoriske T-celler gør alt hvad de kan for at neutralisere angrebet fra immunsystemets 
øvrige celler og dette kan være årsagen til, at kræftcellerne overlever kroppens eget forsvar. 
Forskerne har udført et forsøg, hvor de blandede kræftceller med immunsystemets 
dræberceller, og her blev samtlige kræftceller tilintetgjort. Hvis de tilsatte regulatoriske T-
celler til blandingen med kræftceller og dræberceller overlevede kræftcellerne. Denne 
mekanisme kan være en af årsagerne til, at kroppen ikke selv kan overvinde kræften. 
(Foghsgaard, et al., 2009) (Experimentarium.dk, 2009) 
 
Bivirkninger ved behandlingenlllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllll  
Bivirkningerne ved T-celleterapi, er hovedsagligt bivirkningerne fra den store dosis 
kemoterapi man skal have før man kan blive behandlet med T-cellerne. Da behandlingen er 
delt i tre faser kan bivirkningerne også deles op.  
o Hårtab 
(Kræftens Bekæmpelse, 2009b) 
Bivirkningerne efter kemoterapien kan være: 
o Større risiko for infektioner  
o Blødninger 
 
Bivirkninger efter T-celle indsprøjtningen: 
o Let åndenød 
o Depigmentering af hud og hår 
 
Bivirkninger efter cytokin indsprøjtningen: 
o Influenzalignende symptomer  
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Dendritcelleterapi 
Celleterapi med dendritceller bruges i vacciner, og er ikke en egentlig behandling, men 
derimod en støtte til at øge vaccines effekt. Dendritceller er en vigtig del af vores 
immunsystem, da de sender en lang række informationer rundt i vores krop og kan aktivere 
forskellige immunreaktioner. Dendritcellernes funktion, som immunsystemets aktivator, kan 
udnyttes i nogle former for kræftvacciner og i cytokinbehandling. Som nævnt i afsnittet om 
kræftvacciner er der nogle celler, der skal lede kræftantigenerne til lymfeknuderne, når man 
anvender behandlende kræftvacciner. Disse celler er dendritcellerne, hvilket der gør dem 
attraktive at have i vaccinen. Udover at transportere antigener kan de også aktivere T-celler, 
der er målrettet mod kræftceller, som udtrykker det antigen, der vaccineres mod. Ligesom T-
celleterapien, bliver vacciner med dendritceller fremstillet til hver enkelt patient. 
Dendritcellerne kan udtages fra blodet, enten ved en almindelig blodtapning, eller ved en 
speciel blodtapning, hvor man udtager hvide blodlegemer. Sidstnævnte tapningsmetode er den 
mest effektive, da man får et større antal dendritceller. Efter tapningen isoleres nogle celler, 
der kaldes monocytter, som er et forstadie til dendritceller. Cellerne modnes i laboratoriet ved 
hjælp af forskellige signalstoffer og vækstfaktorer. Når man har mellem 1-10 millioner 
dendritceller er der nok til en indsprøjtning, som udover dendritceller indeholder antigener for 
kræften. Dendritcelleterapi foregår kun som eksperimentel behandling. I Danmark er der 
blevet lavet forsøg med behandling af modermærkekræft, prostatakræft og leukæmi. I 
forsøgene med disse tre kræftformer har resultaterne varieret, nogle patienter har ikke mærket 
en effekt ved behandlingen mens andre har fået stabiliseret deres sygdom. 
 I enkelte tilfælde har man set en formindskelse af kræften. (Hansen, et al., 2009)   
   
Bivirkninger ved dendritcelleterapi  
Da dendritcelleterapi ikke er en selvstændig behandling, skal man tage hensyn til de 
bivirkninger den behandling man kombinere med, kan medfører. Bivirkningerne ved en 
dendritcelleterapi uden kombination med andre behandlingsformer, er ofte ikke mere end en 
lokal irritation der hvor man har fået indsprøjtningen. (Kræftens Bekæmpelse, 
2009b)kkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkkk          
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Behandling med antistoffer 
Antistoffer er en type af proteiner, der spiller en vigtig rolle i kroppens forsvar mod fremmede 
mikroorganismer. Antistofferne dannes i B-cellerne, når kroppen inficeres og genkender 
infektioner, der kommer igen. (Rasmussen & Sloth, 2005) Genkendelsen gør det muligt for 
immunsystemet at nedkæmpe infektionen hurtigere og mere effektivt anden gang kroppen 
bliver smittet, ved at binde sig til antigenerne, der er udtrykt på overfladen af de fremmede 
celler. I behandling med antistoffer kan man lave et direkte angreb på kræften hvor man 
bruger nogle antistoffer, der er specifikke for bestemte strukturer på kræftcellerne, så de 
virker hæmmende direkte på kræftcellerne, når de sprøjtes ind i blodbanen. Denne metode 
bruges allerede i dag i behandling af kræft i Danmark, især ved brystkræft, hvor man 
behandler med antistoffet trastuzumab (Herceptin®), tyktarmskræft hvor man behandler med 
bevacizumab (Avastin®) og lymfeknudekræft hvor der bruges retuximab (MabThera®). 
(Kræftens Bekæmpelse, 2009b)
Ved Avastin® behandling, er det det aktive stof bevacizumab, der binder sig til et protein, der 
kaldes VEGF og strømmer rundt i blodet, og får blodkar til at vokse. Når Avastin® binder sig, 
stopper VEGF med at udvide blodkarrene. Dette bevirker at kræftcellerne får mindre ilt og 
færre næringsstoffer, da kræftcellerne ikke kan udnytte deres blodforsyning. I sidste ende 
hæmmer disse foranstaltninger væksten at tumoren. (EMEA, 2009a) Som Herceptin® er 
Avastin® ligeledes blevet godkendt af CHMP fra EMEA. Denne godkendelse er et resultat af 
   
Ved behandling med Herceptin®, går det aktive stof trastuzumab, ind og binder sig til HER2, 
som er en receptor for cellens vækstfaktor. Denne HER2 receptor findes på overfalden af 
nogle tumorceller. Når trastuzumab binder sig til receptoren aktiveres immunsystemet, som 
bekæmper tumorcellerne, og forhindrer HER2 receptoren i at blive ødelagt. Hvis receptoren 
bliver ødelagt, vil det signalere til tumoren, at den kan begynde at vokse. Man har fundet ud 
af, at der bliver udtrykt store mængder HER2, ved ca. en fjerdedel af alle brystkræfttilfælde. 
(EMEA, 2009b) Herceptin® blev godkendt af udvalget for Humanmedicinske Lægemidler 
(CHMP) fra EMEA, på baggrund af nogle undersøgelser, af behandlingsmuligheder og 
kombinationer. Dette vil ikke blive beskrevet yderligere. De fandt fordelene vægtet højere end 
ricisiene, til behandling af metastisk brystkræft, hvis tumorer overudtrykker HER2. 
Herceptin® er også godkendt til patienter med HER2-positiv tidlig brystkræft. (EMEA, 
2009b) For at sikre en risikofri anvendelse af Herceptin®, er virksomheden der producere 
produktet, underlagt undersøgelser af kardiotoksiciteten. (EMEA, 2009b) 
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nogle undersøgelser, hvor udvalget konkluderede at fordelene ved Avastin®, i kombination 
med andre lægemidler mod kræft, er større end risiciene til behandling af metastatisk kræft i 
tyktarmen eller endetarmen. Herudover er Avastin® også godkendt til behandling af 
metastatisk brystkræft, fremskreden ikke-småcellet lungekræft som ikke kan opereres, og til 
fremskreden og metastatisk nyrecellekræft. (EMEA, 2009a) 
Det aktive stof i MabThera® er rituximab. Det aktive stof binder sig til antigenet, VD20, som 
man finder på overfalden af B-lymfocytter, hvilket medfører apoptose. På baggrund af 
undersøgelser er MabThera® blevet godkendt af CHMP fra EMEA, da udvalget som ved de 
to ovenståenden stoffer, fandt fordelene større end risiciene ved behandling af kræft i 
lymfevævet, kræft i B-lymfocytterne og immunsygdom, der fremkalder betændelse i leddene. 
(EMEA, 2009c) 
 
Udover et direkte angreb på kræften, kan man også lave et indirekte angreb, der indebærer 
antistoffer, der påvirker vores immunceller. Princippet er det samme som ved direkte 
immunterapi, man bruger nogle antistoffer, der er specifikke for bestemte strukturer, men i 
stedet for at være specifikke for kræftcellens struktur er de specifikke for immuncellernes 
strukturer. Antistoffet kan så regulere aktiviteten af den immuncelle det binder sig til. Ved 
indirekte behandling sker der en påvirkning af alle immuncellerne, der har den struktur 
antistoffet er målrettet imod. Dette medfører en stor aktivering af celler, der vil nedbryde 
kræftcellerne, men ligeledes en aktivering af andre immunceller. Behandling med indirekte 
antistoffer udføres eksperimentelt i Danmark i forsøg som forebyggende behandling efter en 
operation for højrisiko modermærkekræft. Der forskes i flere forskellige stoffer, der kan 
anvendes, bl.a. ipilimumab, som er målrettet mod T-celler, der hæmmer immunreaktionen. 
Ipilimumab kan binde sig til nogle proteiner T-cellerne udtrykker, så T-cellerne ikke længere 
hæmmer immunsystemets reaktion. Dette antistof er også blevet undersøgt i forbindelse med 
modermærkekræft, hvor resultaterne har varieret fra en formindskelse af kræften, til stort set 
at udrydde kræften. Langtidseffekten af behandlingen kan man dog ikke sige noget om endnu, 
da forsøgene er ret nye. (Hansen, et al., 2009) (Kræftens Bekæmpelse, 2009b) 
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Bivirkninger  
Bivirkninger ved behandling med antistoffer kan variere meget alt efter hvilke antistoffer man 
benytter og hvordan disse påvirker immunsystemet. I de fleste tilfælde vil der være tale om 
autoimmune bivirkninger, som kan variere i styrke. Bivirkningerne skyldes, at 
immunreaktionerne også rammer det normale væv, ofte tarm, lever, hud og 
hormonproducerende kirtler. Disse bivirkninger kan dog afhjælpes med et hormon, der hedder 
binyrebarkhormon og hæmmer immunreaktionen. Nedenfor er bivirkningerne for de tre 
tidligere nævnte stoffer beskrevet. 
Trastuzumab (Herceptin®) 
Hyppighed Bivirkninger 
Meget 
almindelige 
(>10%) 
Feber, træthed, kulderystelser, kraftesløshed, underlivssmerter, 
kvalme, opkast, diarré, brystsmerter, ledsmerter, muskelsmerter, 
hovedpine, udslæt,  infektioner. 
Almindelige 
 (1-10%) 
Leverpåvirkning, ujævn hjerterytme, lavt blodtryk, hjertebanken, 
væskeophobninger i væv og organer, blodtryksforhøjelse, hoste, 
åndedrætsbesvær, infektioner, allergiske reaktioner. 
Ikke almindelige 
(0,1-0,1%) 
Væske samling mellem lungehinderne, Akut lungelidelse med 
udtræden af væske i lungevævet, åndenød, livstruende allergisk 
tilstand. 
Sjældne  
(0,01-0,1%) 
Forværring af vejrtrækningsproblemer pga. væskeophobning i 
lungerne. 
 
 
 
  
I tabel 10 vises hyppigheden af bivirkningerne ved præparatet trastuzumab. 
Kilde: (Medicin.dk, 2009c) (medicinhåndbogen, 2009e) 
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Bevacizumab (Avastin®) 
Hyppighed Bivirkninger 
Meget almindelige 
(>10%) 
Smerter, kraftesløshed, feber, mundbetændelse, kvalme, diarré, 
forstoppelse, blødning fra endetarm, højt blodtryk, 
sårhelingsproblemer. 
Almindelige 
 (1-10%) 
Hul på tarmen, boldpropper, sygdom i hjertemuskulaturen, næseblod, 
åndenød, blødning fra tumor, talebesvær. 
 
 
 
 
 Retuximab (MabThera®)  
Hyppighed Bivirkninger 
Meget 
almindelige 
(>10%) 
Feber, kvalme, kulderystelser, diarré, træthed, opkastning, hovedpine, 
forkølelse, nældefeber, kløe, blodtryksforhøjelse, rødmen og smerter i 
de påvirkede lymfekirtler. 
Almindelige 
 (1-10%) 
Urinvejsinfektioner, ledsmerter, hjertekranssygdom, symptom ved 
nervesygdom, prikkende fornemmelse i en bestemt nerves 
udbredelsesområde, migræne, smerter og ubehag i den øvre del af 
maven.  
Ikke almindelige 
(0,1-0,1%) 
Hjertebanken, forværring af præeksisterende hjertekramper. 
Sjældne  
(0,01-0,1%) 
Svimmelhed og træthed pga. mangel på røde blodlegemer og øget 
tendens til infektion pga. mangel på hvide blodlegemer. 
Evt. hjerteproblemer, f.eks. hjertekrampe kan forværres under 
behandling. 
 
  
I tabel 12 vises hyppigheden af bivirkningerne ved præparatet bevacizumab. 
Kilde: (Medicinhåndbogen, 2009f) (Medicin.dk, 2009e) 
 
 
 
I tabel 11 vises hyppigheden af bivirkningerne ved præparatet bevacizumab. 
Kilde: (Medicinhåndbogen, 2009a) (Medicin.dk, 2009a) 
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Diskussion  
Ud fra vores viden om de to behandlingsformer som vi i denne rapport har beskrevet, har vi 
opnået en dybere forståelse for mulig behandling af kræft. Gennem vores undersøgelser af 
bivirkninger ved behandling af kræft med kemoterapi og immunterapi, har vi beskrevet 
bivirkningerne og behandlingsmetoderne, så disse kan sammenholdes.  
Kemoterapien er som tidligere beskrevet i rapporten en behandling med cytostatika, som går 
ind og hæmmer bestemte faser i cellecyklussen, ved enten at hæmme DNA-replikation eller 
protein-syntesen. 
Kemoterapi har en lang række alvorlige bivirkninger, hvor immunsystemet svækkes og 
kroppens normale celler påvirkes. Det er f.eks. derfor man taber håret, når kroppens 
hurtigdelende celler dræbes. Kemoterapi skader bl.a. også knoglemarven, da den ødelægger 
stamcellerne og dette medvirker at antallet af de røde blodlegemer, hvideblodlegemer og 
blodpladerne bliver mindre og man derfor bliver mere sårbar overfor infektioner. Alligevel er 
kemoterapi i dag en af de mest anvendte og effektive behandlinger mod kræft. Vi har udvalgt 
seks typer cytostatika, som vi mener viser et udsnit af de generelle bivirkninger ved 
kemoterapi. Da der ikke er nogen markante forskelle, undlader vi at diskutere de enkelte 
stoffers specifikke bivirkninger, men ser på kemostofferne generelt.  
 
Vi har ved nærmere undersøgelser af immunterapi fundet ud af, at der også kan opstå 
bivirkninger ved immunterapibehandling, og at nogle af disse immunterapibehandlinger kun 
kan bruges i kombinationsbehandlinger i dag. T-celle terapi er et eksempel på en 
immunterapibehandling, der i sig selv er meget specifik i kroppen, men kun kan fungere som 
kombinationsbehandling med kemoterapi. Da man er nødt til at anvende immunterapi 
sammen med kemoterapi, vil man få de samme bivirkninger som ved almindelig kemoterapi, 
men man vil dog have en større chance for at reducere metastasen. Ved behandling med 
cytokiner, overaktiverer man immunsystemet til selv, at gå til angreb på kræftcellerne. Denne 
behandling er dog ikke i et stadie hvor den er gjort specifik for kræftcellerne, og derfor kan 
immunsystemet også gå til angreb på andre raske celler. Bivirkningerne ved 
cytokinbehandlinger svinger fra lette influenzalignende symptomer til langt mere alvorlige 
som organsvigt. Behandlingen har i de foreløbige forsøg kunnet formindske kræften, men 
ikke kunne kurere den. Ved kræftvacciner aktiverer man også immunsystemet. Her er det ved 
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at sprøjte antigener, der er taget fra kræftsvulsten ind i kroppen efter, at det er blevet 
optimeret i laboratorium. I kræftvacciner bruges der også dendritcelleterapi, der går ud på at 
bruge et forstadie til dendritceller, som støtte til vaccinen ved at fremme og aktivere 
immunreaktioner. Antistofbehandling er den eneste metode, der bruges til behandling uden at 
være i forbindelse med forskningsforsøg. Der findes både direkte og indirekte 
antistofbehandling. Fælles er, at behandlingen genkender strukturer på cellerne de vil påvirke. 
Ved direkte antistofbehandling er det kræftcellerne der hæmmes, og ved indirekte behandling 
er det immuncellerne, der reguleres.   
 
Ud fra disse eksempler kan vi se, at immunterapi stadig er på et begynderstadie af 
udviklingen. De fleste behandlinger er på forsøgsstadie og afgrænset til enkelte kræftformer. 
Fælles for størstedelen af behandlingerne er, at de sigter mod at nedkæmpe kræften ved 
aktivering af kroppens eget immunsystem, ved hjælp af forskellige mekanismer. Vi vurderer, 
at på længere sigt og med grundigere forskning, har immunterapi stort potentiale til at indgå i 
en forbedret kræftbehandling, da man ideelt set kan forebygge og målrette kræftbehandlingen. 
Efter vores vurdering er der især potentiale i behandling med kræftvacciner, hvis man gennem 
antigenspecifikke kræftvacciner kunne hæmme kræftcellernes udvikling, ved at aktivere en 
immunrespons mod proteinerne survivin og telomerase, da disse proteiner henholdsvis 
modvirker apoptose og laver DNA-replikation på tumorcellerne. I dette stadie er specifik 
kræftvaccine stadig en svag behandling, da de fleste af de antigener som man i dag vaccineres 
imod, ikke har en betydelig effekt for tumorcellens nedbrydelse. T-celleterapi er også et godt 
bud på fremtidig kræftbehandling, da denne behandling er meget specifik. Ud fra vores 
rapport vurderer vi, at hvis man kunne finde en metode til at gøre T-celleterapi til en 
selvstændig behandling, hvor man helt kunne undgå at bruge kemoterapi og efterbehandle 
med cytokiner, ville der være stort potentiale i T-celleterapi, da bivirkningerne ved denne 
behandling hovedsagligt kommer fra kemoterapien og fra cytokinerne. Dette kunne resultere i 
en behandling stort set uden bivirkninger.  
Indtil der bliver forsket mere i immunterapi, kan kombinationsbehandlinger være et godt 
alternativ i forhold til kun at anvende kemoterapi, da dette vil give patienterne en større 
chance for at formindske kræften.  
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Sammenholdelse 
Indenfor immunterapi, lægger vi vægt på T-celle terapi og kræftvacciner, da vi vurderer de 
har størst potentiale til, i fremtiden at bidrage til behandling af kræft. Dette vurderer vi ud fra 
de fem forskellige immunterapibehandlingsformer, der er blevet beskrevet i rapporten under 
afsnittet om de forskellige typer af immunterapi. Disse to behandlinger sammenligner vi med 
den traditionelle kemoterapi. Man benytter forskellige cytostatika i kemoterapi, afhængig af 
hvilken kræftform der er tale om, men bivirkningerne er som sagt stort set de samme. 
Afhængig af kræftformen og udviklingsstadiet vurderer lægerne om immunterapi kan 
anvendes i kombination med kemobehandling. Da de fleste immunterapibehandlinger stadig 
er på forsøgsstadie har immunterapi meget begrænset anvendelsesmuligheder, da der kun er 
forsket i enkelte kræftformer f.eks. modermærkekræft, i forhold til kemoterapi, der er langt 
mere bredspekteret, og kan bruges på rigtig mange kræftformer. 
Bivirkningerne ved T-celle terapi alene, er mindre alvorlige end ved kemoterapi, men da 
denne behandling endnu ikke fungere selvstændigt, er den ikke aktuel i dag.  De andre 
immunterapibehandlinger, der ikke afhænger af kemoterapi, med undtagelse af antistoffer, har 
færre bivirkninger end kemoterapien, men er endnu ikke udviklet nok til at være ligeså 
effektive som kemoterapi. Antistoffer er et eksempel på en immunterapibehandling, der 
bruges i dag, hvilket viser at immunterapi, kan være en vigtig del af kræftbehandling, når det 
er færdigudviklet. Der er en del kræftvacciner i dag, der er i fase tre godkendelsesprocessen, 
hvor virkningen er begrænset, og derfor er de kun en fremtidsbehandling.  
Ved kemoterapi er der en lang række bivirkninger lige fra kvalme og opkast til 
knoglemarvssuppression. Ved de to udvalgte immunterapibehandlinger, T-celle terapi og 
kræftvacciner, er der endnu ingen kendte alvorlige bivirkninger. I dag er bivirkningerne ved 
disse to behandlinger meget små, f.eks. i form af rødme og kløe ved injektionsstedet. Når man 
i fremtiden videreudvikler immunterapibehandlingerne kan der forekomme mere alvorlige 
bivirkninger, man endnu ikke er opmærksom på. Et eksempel kunne være hvis behandlingen 
videreudvikles, så effektiviteten øges, men stadig ikke er specifik mod kræftcellerne, så kunne 
man forestille sig, at behandlingen starter en immunrespons, der både angriber kræftceller 
såvel som raske celler. Det ideelle ville selvfølgelig være, at man kunne gøre 
immunterapibehandlinger selvstændige og så specifikke, at den aktiverede immunrespons kun 
angreb kræftcellerne. 
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Konklusion 
Formålet med vores projekt var at undersøge, om man ved at bruge immunterapi i stedet for 
kemoterapi i kræftbehandling ville få færre bivirkninger. Vi er kommet frem til at 
immunterapi har færre alvorlige bivirkninger end kemoterapi, men på nuværende tidspunkt 
ikke er ligeså effektivt som kemoterapi. Immunterapi er i dag ikke en løsning, der kan bruges 
selvom den har mindre bivirkninger, da den endnu ikke er færdigudviklet. Immunterapi har 
potentiale til i fremtiden at blive en selvstændig og effektiv kræftbehandling, men dette 
kræver dybere forskning og flere undersøgelser, hvilket kan tage flere år. 
Indtil immunterapien er udviklet yderligere, må vi konkludere, at en kombinationsbehandling, 
med immunterapi og kemoterapi er den mest lovende behandling for patienter, med en 
kræftform hvor immunterapi kan anvendes. Patienter med en kræftform hvor anvendelsen af 
immunterapi endnu ikke er relevant, må holde sig til den traditionelle kemoterapi.   
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